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Abstract. Introduction: Morbidity and mortality in hemodialysis patients is still quite high. It is 
associated with the accumulation of uremic toxins in the body and it is closely related to the level 
of clearance of uremic toxins. Β2-microglobulin is uremic toxin that can not be dialyzed with 
conventional hemodialysis. Haemoperfusion effectively remove large-sized molecules toxins but 
does not effectively remove small molecules toxins, therefore the assessment of the combination 
clearance Hemodialysis / haemoperfusion on Β2-microglobuline. Aim: To determine the 
relationship between a combination of hemodialysis (HD) / haemoperfusion (HP) with decreasing 
levels of B2M in regular hemodialysis patients in Medan, North Sumatra. Result: from 20 subjects 
who observed, one subject out of the study. Mean Β2-microglobuline before the study 78.26 ± 
16.85mg/dl  and 62.55 ± 12.35mg/dl after the study, decreasing levels of β2-microglobulin were 
statistically significant. Conclusion: Combination HD / HP is a good clinical application to 
remove accumulated uremic toxin-microglobulin Β2 on regular hemodialysis patients. 
Keyword: Hemodialysis, haemoperfusion,  Uremic Toxins, Β2-mikroglobulin 
Abstrak. Pendahuluan: Angka mortalitas dan morbiditas pasien hemodialisis masih cukup tinggi. 
Hal ini berhubungan dengan akumulasi uremik toksin  dalam tubuh dan berkaitan erat dengan 
tingkat bersihan (clearance) uremik toksin. Β2-mikroglobulin merupakan uremik toxin yang tidak 
terdialisis dengan Hemodialisis konvensional. Hemoperfusi efektif membuang toksin atau molekul 
berukuran sedang besar akan tetapi tidak efektif membuang toksin molekul kecil, oleh karena itu 
dilakukan penilaian bersihan kombinasi Hemodialisis/ Hemoperfusi  terhadap Β2-mikroglobulin. 
Tujuan: Untuk mengetahui hubungan antara kombinasi hemodialisis (HD) / hemoperfusi (HP) 
dengan penurunan kadar B2M pada pasien hemodialisis reguler di Medan Sumatera Utara. 
Metode: Penelitian kohort prospektif dari bulan Desember 2013 hingga Maret 2014 terhadap  
pasien hemodialisis reguler dan dilakukan periksaan kadar β2-Mikroglobulin. Hasil: Dari 20 
subjek yang diamati 1 subjek keluar dari penelitian. Didapatkan rerata Β2-mikroglobulin sebelum 
penelitian 78.26±16.85 dan sesudah penelitian 62.55±12.35 mg/dl, didapatkan penurunan kadar 
β2-Mikroglobulin yang signifikan secara statistik. Kesimpulan: Kombinasi HD/HP merupakan 
aplikasi klinis yang cukup baik untuk penanganan akumulasi uremik toxin Β2-mikroglobulin pada 
pasien hemodialisis regular. 
Kata Kunci: Hemodialisis, hemoperfusi, uremik toxin, Β2-mikroglobulin  
 
1. Pendahuluan 
Angka morbiditas dan mortalitas pasien penyakit ginjal kronik tahap akhir yang menjalani 
hemodialisis reguler sampai saat ini masih tetap tinggi yaitu berkisar 15 - 20% per tahun, meskipun 
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telah dilakukan perbaikan penatalakasanaan penyakit kardiovaskular, infeksi dan modalitas terapi 
dialisis.1 
Hal ini berhubungan dengan beberapa  kondisi seperti kekurangan gizi, gangguan status cairan 
tubuh, resistensi insulin, perubahan patologis pada sistem saraf perifer, gangguan mineral tulang, 
hipertrofi ventrikel kiri, hipertensi refrakter, inflamasi sistemik kronis, dan penurunan cepat  fungsi 
ginjal sisa pada pasien hemodialisis reguler yang insidennya masih cukup tinggi.  Penelitian-penelitian 
sebelumnya menunjukkan terjadinya komplikasi jangka menengah dan jangka panjang berhubungan 
dengan akumulasi uremik toksin  dalam tubuh dan berkaitan erat dengan tingkat bersihan (clearance) 
uremik toksin. The European Uremic Toxin Work Group (EUTox), mengidentifikasi uremik toksin 
dan pengaruh biologisnya terhadap tubuh. Group ini mendapatkan ada 90 jenis uremik toksin dan 
membaginya menjadi uremik toksin  larut air, terikat protein dan uremik toksin berat molekul 
menengah dan besar (middle molecule).  
Salah satu golongan uremik toksin yang mempengaruhi mortalitas dan morbiditas penderita 
penyakit ginjal tahap akhir adalah golongan low–molecular-weight peptides and proteins and 
inflammatory cytokines (LMWP), beberapa tulisan menggolongkan LMWP ini masuk pada kategori 
uremik toksin berat molekul menengah (middle molecules). Molekul-molekul ini tidak terdialisis 
sempurna dengan tehnik dialisis konvensional. Beta-2 microglobulin (β2M) merupakan molekul yang 
paling banyak diteliti efeknya terhadap tubuh dan molekul ini berhubungan dengan dialysis-related 
amyloidosis (DRA).4 
Peradangan pada pasien hemodialisis memiliki peran yang cukup besar dalam terjadinya 
penyakit kardiovaskuler, kekurangan gizi, erythropoietin resistant, anemia, penyakit osteopathic, 
menjadi rentan akan infeksi dan kanker serta mengurangi kinerja ginjal yang masih  tersisa. Dengan 
demikian, mengurangi peradangan pada hemodialisis pasien dapat memainkan peran penting dalam 
mencegah komplikasi tersebut. 5,6 
Saat ini, lebih dari satu juta pasien di seluruh dunia menjalani hemodialisis atau peritoneal 
dialsis untuk mempertahankan kehidupan. Namun, dialisis tidak mengembalikan semua fungsi ginjal. 
Dimana uremic toxin berukuran menengah-besar akan terakumulasi pada pasien hemodialisis.7 
Penelitian-penelitian sebelumnya menunjukkan terjadinya komplikasi jangka menengah dan jangka 
panjang racun uremik berkaitan dengan tingkat bersihan molekul kecil, sedang dan molekul besar 
racun uremik saat proses hemodialisis. Terapi hemodialisis yang bertujuan untuk membuang racun 
uremik telah berkembang untuk meningkatkan kualitas hidup dan menurunkan mortalitas pasien-
pasien hemodialisis. Aplikasi klinis dari berbagai model teknologi hemodialisis extracorporeal 
menunjukkan tingkat  efektifitas pembersihan molekul racun uremik menengah dan besar, sebagai 
berikut: Hemodialisis (HD)/hemoperfusion ( HP ) > HP > bio-artificial kidney > hemodiafiltration ( 
HDF ) > hemofiltration ( HF ) > HD.8 
Level B2M meningkat pada pasien dengan gagal ginjal, terutama pada pasien yang menjalani 
dialisis, di  antaranya disebabkan hampir absennya filtrasi glomerulus secara penuh. Selain itu, 
diketahui bahwa konsentrasi tinggi B2M yang beredar merupakan potensi faktor risiko untuk 
terjadinya dialisis related amyloidosis. Elevasi B2M serum dianggap sebagai prasyarat untuk 
pembentukan B2M fibril amiloid, yang  berhubungan dengan artropati kronis dan spondylarthropathy 
yang terjadi setelah beberapa tahun menjalani terapi pengganti ginjal.9, 10  
Selain itu, B2M dikenal sebagai pengganti penanda (marker) untuk konsentrasi dan pengeluaran 
middle-molecular-weight uremic toksin pada pasien dialisis. Dalam Hemo study pada 1704 pasien 
hemodialisis, Cheung et al. melaporkan bahwa B2M serum predialysis dapat memprediksi kematian, 
dengan peningkatan mortalitas sebesar 11% untuk setiap peningkatan 10 mg/l residual B2M. Oleh 
karena itu, perbaikan dari  B2M clearance selama dialisis mungkin menjadi faktor penting untuk 
peningkatan outcome dialysis. 11  
Di negara Cina dan negara-negara berkembang lainnya, oleh karena rendahnya tingkat ekonomi, 
hemodialisis umumnya memakai dialiser low flux, metode ini tidak bisa membersihkan molekul racun 
uremik menengah dan besar dan racun yang terikat protein saat proses hemodialisis, akibatnya muncul 
komplikasi jangka panjang yang menurunkan kualitas hidup dan meningkatkan mortalitas pasien 
hemodialisis. Kombinasi hemodialisis dan hemoperfusi (HD+HP) sudah banyak dilakukan di pusat-
pusat hemodialisis di negara Cina dan sudah dimasukkan dalam program asuransi kesehatan. Rumah 
Sakit Xinhua merupakan rumah sakit yang pertama melakukan kombinasi HD+HP dan banyak 
melakukan penelitian-penelitian tentang efikasi dan keamanan HD+HP pada pasien-pasien 
hemodialisis reguler.8 
 Salah satu penelitian menunjukkan manfaat kombinasi HD/HP terhadap faktor-faktor yang 
mempengaruhi kualitas hidup dan angka harapan hidup pasien hemodialisis regular.12 Berdasarkan hal 
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tersebut kami melakukan penelitian ini  untuk melihat manfaat kombinasi HD/HP terhadap bersihan 
molekul sedang dan besar, uremic toxin pada pasien-pasien hemodialisis reguler dan melihat 
hubungannya dengan  bersihan β2M pasien-pasien hemodialisis reguler di Medan. 
2. Metode  
Penelitian kohort prospektif dilakukan terhadap penderita  Penyakit Ginjal Kronik (PGK) 
dengan hemodialisis (HD) reguler yang memenuhi kriteria inklusi diantaranya. Penderita PGK dengan 
Hemodialisis reguler (≥ 3 bulan). Pria atau wanita usia ≥ 17 tahun. Sementara pasien yang tidak 
bersedia dilakukan pemeriksaan, malignancy, autoimmune disorder, HD tidak teratur dikeluarkan dari 
penelitian. 
 Subjek penelitian dilakukan pengukuran kadar  β2 mikroglobulin sebelum prosedur kombinasi 
HD/HP dan sesudah tiga bulan kombinasi HD/HP. Ethical clearance penelitian telah disetujui oleh 
Komite Penelitian Bidang Kesehatan Fakultas Kedokteran Universitas Sumatera Utara  
 Data karakteristik dasar populasi ditampilkan dalam tabulasi dengan deskripsi masing-masing 
parameter. Dilakukan uji T berpasangan untuk menilai hubungan HD/HP dengan β-2 Microglobulin 
serum pada pasien. 
3. Hasil 
Selama periode penelitian di ruang Instalasi Hemodialisis RSUP H. Adam Malik Medan dan 
jejaringnya diperoleh 20 subjek penelitian dengan hemodialisis reguler ≥ 3 bulan. Subjek berjenis 
kelamin pria sebanyak 16 pasien (80%), berjenis kelamin wanita sebanyak 4 pasien (20%), dan 
rentang usia antara 29–79 tahun dengan rerata±SD adalah 47.40±11.58 tahun. Rerata lamanya 
hemodialisis 2.78±2.24 tahun dengan etiologi  terdiri dari DM 3 pasien (15%) dan non DM 17 pasien 
(85%). Rerata beta 2-mikroglobulin serum adalah 77.69±16.61 mg/L. (Tabel 1). 
Tabel 1. Karakteristik dasar subjek penelitian 
Variabel     Jumlah 
Jenis kelamin 
 Pria     16 (80%) 
 Wanita    4 (20%) 
Umur (thn)     47.40±11.59 
Lama HD (thn)     2.78±2.24  
Etiologi 
 DM    3 (15%) 
 Non DM    17 (85%) 
β2-microglobulin serum (ug/mL)  77.69±16.61 
 
Pada Tabel 2 dapat kita lihat pengaruh kombinasi HD/HP pada subjek penelitian sebelum 
kombinasi dan setelah kombinasi. Dari 20 subjek yang diamati 1 subjek keluar dari penelitian. 
Dilakukan Analisis uji T berpasangan. 
Tabel 2. Hubungan kombinasi hemodialisis (hd) / hemoperfusi (hp) dengan β2-microglobulin serum 
                   
Variabel N Sebelum Setelah P 
  HD/HP HD/HP  
β2-M (g/dl) 19 78.26±16.85 62.55±12.35 0.002* 
*Significant (p<0.05) 
Dari 19 subjek yang diamati terlihat bahwa rerata β2M sebelum dimulai kombinasi adalah 
78.26±16.85 (ug/mL) dan rerata β2M setelah kombinasi sebesar 62.55±12.35 (ug/mL) dijumpai 
penurunan nilai β2M dan secara statistik signifikan (p<0.05) (Tabel 2). 
4. Pembahasan 
Toksin uremik merupakan penyebab utama dari sydroma uremik, gangguan metabolisme, dan 
komplikasi uremik. Selain urea nitrogen dan kreatinin, substansi molekul menengah dan besar, 
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molekul kecil yang terikat protein, asam amino rantai pendek dan sitokin berperan dalam proses 
patologis untuk terjadinya komplikasi pasien hemodialisis regular. 
Peradangan pada pasien hemodialisis memiliki peran yang cukup besar dalam terjadinya 
penyakit kardiovaskuler, kekurangan gizi, erythropoietin resistant, anemia, penyakit osteopathic, 
menjadi rentan akan infeksi dan kanker serta mengurangi kinerja ginjal yang tersisa. Beta-2 
microglobulin (β2M) merupakan salah satu faktor inflamasi yang berperan pada proses peradangan 
pasien hemodialisis reguler. β2M merupakan salah satu golongan uremik toksin yang mempengaruhi 
mortalitas dan morbiditas penderita penyakit ginjal tahap akhir, juga merupakan molekul ukuran 
sedang. Molekul-molekul ini tidak terdialisis sempurna dengan tehnik dialisis konvensional. Beta-2 
microglobulin (β2M) merupakan molekul yang banyak diteliti efeknya terhadap tubuh dan molekul ini 
berhubungan dengan dialysis-related amyloidosis (DRA). 
Penelitian ini menilai Beta-2 microglobulin pasien hemodialisis reguler setelah menjalani 
kombinasi Hemodialisis/Hemoperfusi (HD/HP) selama 3 bulan. Sebelumnya belum pernah ada 
penelitian yang menilai Beta-2 microglobulin pada pasien hemodialisis reguler yang menjalani 
kombinasi HD/HP di Indonesia. 
Pada penelitian ini, dari 20 subjek yang awalnya ikut dalam penelitian ini, 1 subjek penelitian 
keluar dari penelitian. Dari 19 subjek yang diamati, pada karakteristik dasar bisa dilihat tinggi nya 
nilai rerata β2M yaitu 77.69±16.61 ug/mL, dari data dasar tersebut diatas kami dapatkan nilai rerata 
kadar β2-microglobulin serum meningkat sangat tinggi 25  kali nilai normal (normal 1.5-3 ug/mL) 
jauh lebih tinggi dari rerata peningkatan β2-microglobuli pasien hemodialisis secara umum. Hal ini 
kemungkinan ada hubungannya dengan frekuensi dialisis yang dilakukan 2 kali dalam seminggu atau 
10 jam dalam seminggu dan  penggunaan low-flux dialiser dan reuse dialiser yang mengurangi 
clearance β2-microglobulin,  sementara dinegara lain  frekuensi dialisis dilakukan minimal  3 kali 
dalam seminggu atau minimal 12 jam dalam seminggu dengan dialiser hight-flux dan sistem non 
reuse. 
Pada penelitian ini, dari 19 subjek yang diamati terlihat bahwa rerata β2M sebelum dimulai 
kombinasi adalah 78.26±16.85 dan rerata β2M setelah kombinasi 62.55±12.35, dijumpai penurunan 
nilai β2M dan secara statistik signifikan (p<0.05). Hasil ini sesuai dengan yang peneliti harapkan 
dimana terjadi penurunan nilai β2M setelah kombinasi. Hal ini bisa terjadi karena efektifitas dari 
hemoperfusi yang efektif terhadap toksin molekul sedang-besar dimana β2M termasuk molekul 
ukuran sedang. Hasil pada penelitian ini sesuai dengan penelitian sebelumnya yang dilakukan di Cina 
oleh Chen dan kawan-kawan. Mereka melakukan penelitian pada 100 pasien hemodialisis reguler, 
dibagi menjadi dua grup. Grup yang pertama dilakukan kombinasi HD/HP seminggu sekali sementara 
grup yang kedua hanya dilakukan hemodialisis tiga kali seminggu. Setelah diikuti selama dua tahun, 
didapatkan penurunan nilai rerata sebesar 13.88% dan jika dibandingkan nilainya dengan grup yang 
kedua, maka nilainya lebih rendah (58.3±7.9 vs 70.3±10.1, p<0.05). Oleh karena itu hasil penelitian 
ini menegaskan bahwan kombinasi HD/HP memang efektif dan bisa diterapkan pada praktek sehari-
hari. 
Nilai rerata β2M setelah penelitian ini lebih tinggi daripada penelitian yang dilakukan oleg Chen 
dan kawan kawan (62.55±12,30 vs 58.3 ± 7,9) hal ini mungkin disebabkan pada penelitian ini 
hemoperfusi dilakukan satu kali per dua minggu, dan melakukan follow up selama 3 bulan, sementara 
Chen dkk dalam penelitiannya melakukan hemoperfusi satu kali perminggu dengan follow up yang 
cukup lama hingga dua tahun. 
Dengan demikian kombinasi HD/HP merupakan metode yang cukup baik untuk penangan 
proses peradangan pada pasien hemodialisis reguler. Kombinasi HD/HP merupakan penggunaan 
pelengkap dari dua metode yang berbeda dari pemurnian darah sehingga bisa sepenuhnya 
mengeliminasi uremik toksin, sehingga dapat memperbaiki kuaitas hidup pasien. Melihat angka 
mortalitas pasien hemodialisis masih tinggi, terutama di negara-negara berkembang seperti Indonesia, 
diharapkan kombinasi HD/HP bisa menjadi protokol terapi yang bisa diterapkan di fasilitas 
hemodialisis. 
Kelemahan penelitian ini adalah jumlah sampel yang tidak terlalu besar dan tidak dilakukan 
penyesuaian terhadap karakteristik subjek penelitian, sehingga diperlukan penelitian lebih lanjut 
dengan skala yang lebih besar untuk menilai efektifitas kombinasi HD/HP. Masa study yang relatif 
pendek, diperlukan study dengan follow up yang lebih lama, mengingat PGK merupakan kondisi yang 
membutuhkan hemodialisis ataupun modalitas renal replacement therapy lain seumur hidupnya. 
Kelemahan lainnya penelitian ini juga perlu menambah parameter inflamasi lainnya untuk menilai 
status inflamasi seperti leptin, hsCRP, iPTH, IL-6, dan TNF-α serta menilai kondisi/ penyakit terkait 
toksin uremik pada pre dan post HD/HP. 
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5. Kesimpulan 
Kombinasi Hemodialisis/Hemoperfusi menyebabkan penurunan nilai rerata Beta-2 
microglobulin setelah dilakukan kombinasi dua kali seminggu selama 3 bulan. Masih diperlukan 
penelitian lebih lanjut dengan skala yang lebih besar dan masa study yang lebih lama serta 
penambahan parameter status kesehatan/ penyakit sehingga hasilnya menjadi lebih baik. 
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